Лабільність бронхів у хворих на бронхіальну астму дітей залежно від запальних патернів крові by Тарнавська, Світлана Іванівна
Буковинський медичний вісник        Том 20, № 4 (80), 2016 
184 
 
© С.І. Тарнавська, 2016 
УДК 616.248-036.1:616.233]-092-053.2:575.21 
С.І. Тарнавська 
ЛАБІЛЬНІСТЬ БРОНХІВ У ХВОРИХ НА БРОНХІАЛЬНУ АСТМУ ДІТЕЙ  
ЗАЛЕЖНО ВІД ЗАПАЛЬНИХ ПАТЕРНІВ КРОВІ 
Вищий державний навчальний заклад України «Буковинський державний медичний університет», м. Чернівці 
Резюме. Проведення комплексного клінічно-
параклінічного обстеження 120 дітей, хворих на бронхі-
альну астму, дозволило встановити, що найвиразніші 
показники неспецифічної реактивності бронхів на не-
прямі бронхоспазмогенні стимули асоціювали з гіперг-
ранулоцитарним запальним патерном крові, за якого 
зростали шанси підвищеної лабільності дихальних шля-
хів (показника лабільності бронхів >30 %) у 14,2 раза. 
Нейтрофільний запальний патерн переважно супрово-
джувався процесами бронхоконстрикції: шанси наявно-
сті показника індексу бронхоспазму >20 % зростали від 
3 до 21,3 раза. У кожного п’ятого пацієнта з еозинофі-
льним запальним патерном крові траплялися ознаки 
значної індукованої обструкції бронхів, а гіпогрануло-
цитарний запальний патерн асоціював із найнижчими 
показниками неспецифічної реактивності бронхів. 
Ключові слова: бронхіальна астма, діти, запаль-
ний патерн крові, лабільність бронхів. 
Вступ. Численні мультицентрові досліджен-
ня продемонстрували зростання інтересу науков-
ців до верифікації запальних фенотипів бронхіа-
льної астми (БА) [2]. Враховуючи патогенетичні 
особливості фенотипів БА слід визнати, що оцін-
ка особливостей запалення дихальних шляхів за 
показниками вмісту гранулоцитів у периферич-
ній крові є доступним та малоінвазивним мето-
дом. 
Так, ряд авторів [4, 5] виокремлює чотири 
запальні фенотипи бронхіальної астми за вмістом 
циркулюючих у крові еозинофілів та нейтрофі-
лів: гіпогранулоцитарний або пауцигранулоцита-
рний (із нормальним умістом наведених грануло-
цитів), еозинофільний (за наявності еозинофілів 
крові понад 250 кл/мм3), нейтрофільний (за наяв-
ності нейтрофілів крові понад 5000кл/мм3) та 
гіпергранулоцитарний (із підвищеним вмістом 
еозинофільних та нейтрофільних гранулоцитів 
крові).  
Незважаючи на те, що дослідження запаль-
них фенотипів бронхіальної астми в дітей ще 
тривають, окремі науковці пов’язують почасті-
шання нічних симптомів хвороби, тяжкий перебіг 
захворювання, що потребує застосування висо-
ких доз інгаляційних глюкокортикостероїдів, 
саме із гіпергранулоцитарним запальним патер-
ном крові [3]. 
Встановлено, що еозинофільному запально-
му фенотипові БА (за показниками вмісту грану-
лоцитів у периферичній крові) притаманні пози-
тивні шкірні тести із стандартними алергенами, 
підвищення вмісту специфічних IgE у сироватці, 
еозинофілія крові, зниження об’єму форсованого 
видиху за 1 секунду (ОФВ1). Нейтрофільна мо-
дель БА характеризується тяжчим перебігом за-
хворювання, втримати контроль над яким досить 
складно за допомогою протизапальної терапії, 
менш виразною алергічною сенсибілізацією, по-
мірно вираженими результатами шкірних тестів з 
алергенами, фіксованою обструкцією дихальних 
шляхів, переважним впливом чинників зовніш-
нього середовища і розвитком запалення опосе-
редкованого через макрофаги і епітеліальні клі-
тини, а не через активовані клітини Тh2 [6]. Паці-
єнтам із нейтрофільним фенотипом притаманною 
є помірна реакція на бронхолітичну терапію та 
низькі показники ОФВ1 на тлі застосування бро-
нходилататорів. 
Враховуючи наведене вище, нами вважалося 
за доцільне оцінити ступінь неспецифічної реак-
тивності дихальних шляхів у дітей, хворих на 
бронхіальну астму, за різних запальних патернів 
крові.  
Мета дослідження. З метою оптимізації 
комплексного лікування дітей, хворих на бронхі-
альну астму, ретроспективно дослідити показни-
ки неспецифічної реактивності бронхів залежно 
від запальних патернів крові. 
Матеріал і методи. Для досягнення постав-
леної мети проведене комплексне клінічно-
імунологічне обстеження І-ІІ рівня 120 дітей, 
хворих на БА. Вивчалися показники клітинного 
та гуморального імунітету, вміст у периферичній 
крові Т-лімфоцитів та їх субпопуляцій, а у сиро-
ватці крові – рівень імуноглобулінів класів A, 
M, G, Е загального та інтерлейкіну-4, -5, -8. 
Усім дітям проводили оцінку шкірної чутливості 
негайного типу до побутових, харчових, епідерма-
льних та пилкових алергенів. 
Залежно від вмісту гранулоцитів крові сфор-
мовані чотири клінічні групи. Першу (I) групу 
становили 34 дитини, які хворіють на БА з гіпог-
ранулоцитарним патерном запалення (вміст еози-
нофілів крові < 250 клітин/мм3 та нейтрофілів < 
5000 клітин/мм3) (середній вік – 13,7±2,6 року, 
частка хлопчиків – 64,7 %), до ІІ групи увійшли 
60 дітей, хворих на БА з переважно еозинофіль-
ним патерном периферичної крові (вміст еозино-
філів ≥250 клітин/мм3) (середній вік – 12,8±2,9 
року, частка хлопчиків – 70,0 %), до ІІІ групи 
увійшли 14 дітей із нейтрофільним патерном 
(вміст нейтрофілів ≥5000 клітин/мм3) (середній 
вік – 12,6±2,7 року, частка хлопчиків – 64,3 %), 
до IV групи увішли 12 дітей з гіпергранулоцитар-
ним патерном запальної відповіді (вміст еозино-
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філів крові ≥ 250 клітин/мм3 та нейтрофілів ≥ 50-
00 клітин/мм3) (середній вік – 14,9±1,9 року; ча-
стка хлопчиків – 58,3 %). За основними клінічни-
ми характеристиками групи спостереження були 
зіставлюваними. 
Лабільність бронхів визначали згідно з існу-
ючими рекомендаціями [1] шляхом оцінки їх реа-
кції на дозоване фізичне навантаження (ДФН) та 
інгаляцію β2-агоніста короткої дії (200 мкг саль-
бутамолу) з подальшим обчисленням показника 
лабільності бронхів (ПЛБ) як суми його компоне-
нтів – індексів бронхоспазму (ІБС) та бронходи-
латації (ІБД): 
ІБС= ((ОФВ1 вих.– ОФВ1 після ДФН)/ ОФВ1 
вих.) x 100%; 
ІБД=((ОФВ1 після інгал. сальбутамолу – 
ОФВ1 вих.)/ОФВ1 вих.)x100%, де ОФВ1 – об’єм 
форсованого видиху за першу секунду, ОФВ1 
вих. – вихідний показник ОФВ1 після ДФН/ інга-
ляції сальбутамолу.  
Одержані результати дослідження аналізува-
ли з позицій біостатистики та клінічної епідеміо-
логії за допомогою комп’ютерних пакетів 
“Statistica 7” StatSoft Inc. та Excel XP для Win-
dows, різницю показників вважали статистично 
значимою за р<0,05. З позицій клінічної епідеміо-
логії визначали відносний ризик (ВР) та співвід-
ношення шансів (СШ) розвитку певної події. Від-
бір та обстеження пацієнтів відповідали принци-
пам біомедичної етики в педіатрії. 
Результати дослідження та їх обговорення. 
Показники лабільності бронхів у дітей, хворих на 
бронхіальну астму, залежно від запальних патер-
нів крові у відповідь на дозоване фізичне наван-
таження (індекс бронхоспазму) та інгаляцію са-
льбутамолу (індекс бронходилатації), а також 
середні значення інтегрального показника лабіль-
ності бронхів наведені в таблиці. 
Виходячи з наведених даних, виявлено вірогі-
дно вищі показники лабільності бронхів 
(переважно за рахунок значнішої дилатації у від-
повідь на інгаляцію β2-агоніста) у дітей із гіперг-
ранулоцитарним запальним патерном крові порів-
няно до інших фенотипів. Так, позитивну бронхо-
моторну пробу з β2-адреноміметиком реєструва-
ли серед пацієнтів І, ІІ, ІІІ, ІV груп у 18,8 %, 28,6 
%, 26,8 % та 72,7 % (р<0,05) випадках відповідно.  
Показники ризику наявності позитивної реа-
кції дихальних шляхів на β2-адреноміметик вира-
зніші у пацієнтів із гіпергранулоцитарним запа-
льним патерном крові порівняно до гіпогрануло-
цитарного запального фенотипу дорівнювали: 
відносний ризик (ВР) – 3,9 [95 % ДІ:2,7-5,5], при 
співвідношенні шансів (СШ) – 11,6 [95 % ДІ:5,9-
22,7]. 
Водночас оцінка бронхоспастичної реакції у 
відповідь на дозоване фізичне навантаження по-
казала, що мінімальні показники (ІБС менше 10-
 %) вірогідно частіше реєструвалася у пацієнтів із 
гіпогранулоцитарним запальним патерном крові 
(75 %), траплялися у половини представників ІІ 
(50,9 %) та ІІІ (42,8 %) клінічних груп та лише у 
третини хворих IV групи (36,3 %, p<0,05). Таким 
чином, у дітей із гіпогранулоцитарним запальним 
патерном крові в 1,5 раза частіше реєстрували 
мінімальні показники ІБС порівняно до інших 
фенотипів, які вірогідно корелювали з тяжкістю 
перебігу хвороби (r=0,6, p<0,05), обмеженням 
фізичної активності дітей (r=0,4, p<0,05), показ-
никами киснезалежного метаболізму еозинофілів 
крові (r=0,5, p<0,05) та вмісту інтерлейкіну-8 
(r=0,4, p<0,05) у сироватці крові. 
Проведений подальший аналіз дозволив 
встановити, що виразну бронхоспастичну реак-
цію ІБС>10% реєстрували у 21,9 %, 43,7 %, 57,2 
% та 55,5 % представників І, ІІ, ІІІ та ІV 
клінічних груп відповідно. Таким чином, тенден-
ція до виразнішого бронхоспазму на дозоване 
фізичне навантаження спостерігалась у пацієнтів 
за нейтрофільного та гіпергранулоцитарного за-
пальних патернів крові. За наявності гіперграну-
лоцитарного запального патерну крові показники 
бронхоспастичної реакції на дозоване фізичне 
навантаження корелювали з показниками кисне-
залежного метаболізму еозинофільних та нейтро-
фільних гранулоцитів крові (r=0,7, p<0,05) та 
виразністю шкірної гіперчутливості до небактері-
альних алергенів (r=0,8, p<0,05). 
Водночас  виразний  бронхоспазм 
(ІБС>20,0 %) майже вдвічі частіше траплявся у 
дітей із нейтрофільним запальним патерном кро-
ві. Так, показники ІБС>20 % у хворих груп спо-
стереження відзначались у 3,4 %, 20,0 %, 42,9%, 
36,3 % випадків у І, ІІ, ІІІ та ІV клінічних груп 
відповідно. Отже, за наявності нейтрофільного 
запального патерну крові переважав процес брон-
хоспазму у відповідь на дозоване фізичне наван-
таження, стосовно дилатації бронхів при прове-
Таблиця 
Показники лабільності бронхів у дітей, хворих на бронхіальну астму,  
залежно від запальних патернів крові (М±m) 
Клінічні групи Індекс бронхоспазму, % 
Індекс бронходилатації, 
% 
Показник 
лабільності 
бронхів, % 
І група (гіпогранулоцитраний) 6,1±0,7 9,7±0,6 15,9±0,8 
ІІ група (еозинофільний) 11,0±0,6 13,4±0,8 24,3±0,7 
ІІІ група (нейтрофільний) 16,4±1,2 11,5±1,4 25,3±1,6 
ІV група (гіпергранулоцитарний) 18,8±1,3 23,6±1,8 41,0±2,6 
Р <0,05 4-1,2 4-1,3 4-1,2,3 
Буковинський медичний вісник        Том 20, № 4 (80), 2016 
186 
 
денні бронхомоторної проби, що збігається з да-
ними літератури [8]. Наразі нами не встановлено 
жодних вірогідних кореляційних зв’язків між 
показниками ІБС та клінічно-параклінічними 
особливостями даного фенотипу, окрім наявності 
міцного зв’язку із інтенсивністю дезобструктив-
ної терапії (r=0,8, p<0,05). 
Показники ризику реєстрації виразного бро-
нхоспазму (ІБС>20,0 %) за наявності нейтрофіль-
ного запального патерну крові порівняно до гіпо-
гранулоцитарного фенотипу дорівнювали: ВР – 
2,5 (95 % ДІ:0,8-7,3) при СШ – 21,3 (95 % ДІ:6,7-
67,5), порівняно до еозинофільного фенотипу: ВР 
– 1,6 (95 % ДІ:1,1-2,6) при СШ – 3,0 (95 % ДІ:1,6-
5,6). 
У дітей із еозинофільним фенотипом БА 
показники ІБС вірогідно корелювали з обтяжені-
стю родоводу алергологічними захворюваннями 
(r=0,4, p<0,05), обмеженням фізичної активності 
пацієнтів (r=0,4, p<0,05) та показниками вмісту 
CD4 лімфоцитів у сироватці крові (r=-0,6, 
p<0,05). 
Подальший аналіз неспецифічної реактивно-
сті дихальних шляхів у пацієнтів груп спостере-
ження дозволив встановити, що виразна дилата-
ція бронхів (ПЛБ більше 20 %) притаманна 75 % 
пацієнтам IV групи, половині представників ІІ 
(50,0 %) та ІІІ (64,3 %) групи та лише третині 
хворих І клінічної групи (31,3 %). За гіперграну-
лоцитарного запального фенотипу підвищувався 
ВР виразної дилатаційної реакції дихальних шля-
хів порівняно до гіпогранулоцитарного запально-
го патерну крові у 2,4 раза (95 % ДІ: 1,7-3,4) при 
СШ – 6,7 (95 % ДІ:3,6-12,4). 
Оскільки показник лабільності бронхів є 
інтегральним та відображає сумарну відповідь 
бронхів на дозоване фізичне навантаження та 
інгаляцію сальбутамолу, нами обчислений розпо-
діл найвиразніших його показників (ПЛБ більше 
30 %). Встановлено, що ПЛБ більше 30 % часті-
ше реєструвався серед хворих на БА із гіпергра-
нулоцитарним запальним патерном крові 
(59,4 %), у 35,8 % пацієнтів із нейтрофільним 
фенотипом астми, у 26,8 % пацієнтів із еозинофі-
льною астмою, та лише у 9,4 % дітей із гіпогра-
нулоцитарним запальним фенотипом. Показники 
ризику реєстрації ПЛБ понад 30 % за наявності 
гіпергранулоцитарного запального патерну крові 
порівняно до гіпогранулоцитарного фенотипу 
дорівнювали: ВР – 6,4 (95 % ДІ:4,8-8,4) при СШ – 
14,2 (95 % ДІ: 6,5-31,1). 
Дослідження взаємозв’язків показника лабі-
льності бронхів із клінічно-параклінічними особ-
ливостями астми у дітей груп спостереження до-
зволило встановити, що за гіпергранулоцитарно-
го запального патерну крові ПЛБ вірогідно коре-
лював із тяжкістю нападів (r=0,6, p<0,05), цілорі-
чним персистуванням захворювання (r=0,7, 
p<0,05), інтенсивністю дезобструктивної терапії 
(r=0,7, p<0,05), виснаженням резерву киснезалеж-
ного метаболізму еозинофільних гранулоцитів 
крові (r=-0,7, p<0,05). 
У дітей із нейтрофільним запальним патер-
ном крові інтегральний показник лабільності 
бронхів, ймовірно, віддзеркалював тяжкість заго-
стрень захворювання (r=0,5, p<0,05) та, відповід-
но, інтенсивність дезобструктивної терапії (r=0,6, 
p<0,05), а також асоціював із активацією нейтро-
фільних гранулоцитів крові (r=0,6, p<0,05), що 
збігаються з даними літератури [7]. 
Еозинофільний запальний фенотип БА, за 
результатами наших досліджень, характеризував-
ся наявністю слабких кореляційних зв’язків пока-
зника лабільності бронхів та тяжкості перебігу 
хвороби (r=0,3, p<0,05), обтяженістю родоводу 
алергічними захворюваннями (r=0,3, p<0,05), 
загостреннями хвороби у теплий період року 
(r=0,3, p<0,05) та активацією CD4-лімфоцитів у 
сироватці крові (r=0,7, p<0,05). 
Водночас у пацієнтів І групи не виявлено 
суттєвих взаємозв’язків ПЛБ із особливостями 
перебігу БА. 
Таким чином, найвиразніші показники не-
специфічної реактивності бронхів за рахунок 
бронхоконстрикції у відповідь на непрямі стиму-
ли (дозоване фізичне навантаження) та інгаляцію 
β2-агоністів короткої дії асоціювали з гіперграну-
лоцитарним запальним патерном крові та коре-
лювали з тяжкістю перебігу хвороби, що вимага-
ло інтенсивної дезобструктивної терапії. При 
цьому відзначені особливості запального процесу 
за участі еозинофільних та нейтрофільних грану-
лоцитів крові. Нейтрофільний запальний патерн 
крові в дітей, хворих на БА, за нашими даними, 
поєднувався із виразною бронхоспатичною реак-
цією на дозоване фізичне навантаження та низь-
кими показниками індексу бронходилатації, під-
вищенням активності нейтрофільних гранулоци-
тів крові, тяжким перебігом хвороби. У пацієнтів 
із еозинофільним фенотипом БА з однаковою 
частотою реєстрували виразну бронхоспастичну 
реакцію та позитивну бронхомоторну пробу з β2-
адреноміметиком, що поєднувалися з обтяженіс-
тю родоводу атопічними захворюваннями. Гіпог-
ранулоцитарний запальний патерн крові характе-
ризувався найнижчими показниками лабільності 
бронхів. 
Висновки 
1. У дітей, хворих на бронхіальну астму, 
наявність гіпергранулоцитарного запального па-
терну крові асоціювала з найвиразнішими показ-
никами лабільності бронхів, як відображення 
сумарної відповіді бронхів на дозоване фізичне 
навантаження та інгаляцію сальбутамолу.  
2. Показники ризику реєстрації показника 
лабільності бронхів понад 30 % за наявності гіпе-
ргранулоцитарного запального патерну крові 
порівняно до гіпогранулоцитарного фенотипу 
дорівнювали: відносний ризик – 6,4 (95 % ДІ:4,8-
8,4) при співвідношенні шансів – 14,2 (95 % ДІ: 
6,5-31,1). 
3. У дітей із нейтрофільним запальним пате-
рном крові переважали процеси бронхоспазму у 
відповідь на дозоване фізичне навантаження, а 
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інтегральний показник лабільності бронхів від-
дзеркалював тяжкість загострень захворювання 
(r=0,5, p<0,05), інтенсивність дезобструктивної 
терапії (r=0,6, p<0,05), й асоціював із активацією 
нейтрофільних гранулоцитів крові (r=0,6, 
p<0,05). 
4. Показники ризику реєстрації виразного 
бронхоспазму (ІБС>20,0 %) за наявності нейтро-
фільного запального патерну крові порівняно до 
гіпогранулоцитарного фенотипу дорівнювали: 
відносний ризик – 2,5 (95 % ДІ:0,8-7,3) при спів-
відношенні шансів – 21,3 (95 % ДІ:6,7-67,5), порі-
вняно до еозинофільного фенотипу: ВР – 1,6 (95 
% ДІ:1,1-2,6) при СШ – 3,0 (95 % ДІ:1,6-5,6). 
Перспективи подальших досліджень. По-
дальші дослідження полягають у вивченні гене-
тичних маркерів неконтрольованого перебігу 
бронхіальної астми за різних фенотипів захворю-
вання для оптимізації індивідуальної контролю-
вальної терапії захворювання. 
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ЛАБИЛЬНОСТЬ БРОНХОВ У БОЛЬНЫХ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМОЙ ДЕТЕЙ  
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ПАТТЕРНОВ КРОВИ 
С.И. Тарнавская 
Резюме. Проведение комплексного клинико-параклинического обследования 120 детей, больных бронхиаль-
ной астмой, позволило установить, что выразительные показатели неспецифической реактивности бронхов в ответ 
на косвенные бронхоспазмогенные стимулы ассоциировали с гипергранулоцитарним воспалительным паттерном 
крови, при котором шансы повышенной лабильности дыхательных путей (показателя лабильности бронхов > 30 %) 
увеличивались в 14,2 раза. Нейтрофильный воспалительный паттерн преимущественно сопровождался процессами 
бронхоконстрикции: шансы наличии показателя индекса бронхоспазма > 20 % росли от 3 до 21,3 раза. У каждого 
пятого пациента с эозинофильным воспалительным паттерном крови отмечали признаки значительной индуциро-
ванной обструкции бронхов, а гипогранулоцитарный воспалительный паттерн ассоциировал с самыми низкими 
показателями неспецифической реактивности бронхов. 
Ключевые слова: бронхиальная астма, дети, воспалительный паттерн крови, лабильность бронхов. 
BRONCHIAL LABILITY IN CHILDREN WITH BRONCHIAL ASTHMA DEPENDING  
ON BLOOD INFLAMMATORY PATTERNS 
S.I. Tarnavska 
Abstract. Comprehensive clinical and paraclinical examination of 120 children with bronchial asthma has revealed 
that the most significant nonspecific reactivity of airways to indirect bronchial stimuli was associated with hypergranulo-
cytic blood inflammatory pattern where the chances of bronchial hyperreactivity (index of bronchial lability > 30 %) in-
creased by 14.2 times.  
Neutrophilic inflammatory pattern was predominantly accompanied by excessive airways’ constriction: the chances of 
presence of index of bronchial spasm > 20 % increased from 3 to 21,3 times. In one out of five patients with eosinophilic 
blood inflammatory pattern there were signs of significant induced bronchial obstruction, but hyporgranulocytic inflamma-
tory pattern was associated with the lowest indices of non-specific bronchial reactivity. 
Key words: bronchial asthma, children, blood inflammatory pattern, bronchial lability. 
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